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Effets somatiques lies 
a la consommation de cannabis 


La banalisation de I'usage du cannabis, doit faire penser 
systematiquement au role de son eventuelle consommation devant 
toute symptomatologie neuropsychique, mais aussi cardiovasculaire 
(syncope orthostatique, arterite, accident ischemique arteriel) ou 
broncho-pulmonaire (bronchite) chez un sujet jeune. Le cannabis 
fume est certainement cancerogene. 


Michel Mallaret, Dominique Dal'Bo-Rohrer, Maurice Dematteis* 


L es psychiatres ont, depuis longtemps, tire « la son- 
nette d’alarme » sur le risque de survenue de trou- 
bles psychiatriques induits par le tetrahydrocannabi- 
nol (THC) dont le potentiel hallucinogene ne peut etre 
nie. Une connaissance approfondie de l’iniportance des 
effets somatiques du cannabis est plus recente. 

Si les symptomes ou complications neuropsychiques 
de « l’ivresse cannabique » sont souvent au premier plan, 
ils motivent rarement une consultation ; cependant, a 
cette ivresse peuvent s’ajouter des troubles somatiques, 
responsables de complications, en particulier chez des 
patients predisposes. Surtout, il faut penser au cannabis 
comme facteur declenchant ou aggravant de la sympto- 
matologie devant des manifestations neuropsychiques, 
cardiovasculaires ou broncho-pulmonaires. 

La grande frequence de consommation de cannabis 
souleve, en particulier chez le jeune, devant la survenue 
de toute pathologie, la question de la responsabilite even- 
tuelle du cannabis ; cependant, il existe le risque d’attri- 
buer a tort au cannabis un symptome inexphque. A l’in- 


verse, l’association du tabagisme au cannabisme peut faire 
sous-estimer le role du cannabis, le tabac pouvant etre 
« accuse de tous les maux ». 

L' INTOXICATION AIGUE AU CANNABIS, 

« L'lVRESSE CANNABIQUE » 

Les comphcations somatiques sont presentes au cours 
de l’intoxication aigue ou lors de « l’impregnation » chro- 
nique au cannabis. Ces effets somatiques sont essentielle- 
ment dus au THC, meme si d’autres constituants de la 
plante Cannabis sativa peuvent etre responsables de cer- 
tains effets nefastes. La prise de cannabis se fait souvent 
en groupe, surtout lors des premieres occasions, et se tra- 
duit par une « ivresse cannabique » associee ou non a des 
signes lies a falcool ediylique. 

Les signes de l’intoxication aigue au cannabis peuvent 
etre reduits ou plus manifestes en fonction de la quantite 
de THC auto-administree (nombre de « joints » fumes, 
concentration des « joints » en THC). Une premiere prise 
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■ En cas d'arteriopathie atypique, d'infarctus myocardique, voire 
d'infarctus arteriel cerebral chez un jeune, il faut penser au 
role eventuel du cannabis. 

■ Line prise de poids inexpliquee peut etre liee au cannabis. 

II est important d’analyser le comportement alimentaire en 
fonction des effets anorexigenes du tabaqisme associe. 

■ Le cannabis entraTne des alterations neuropsycholoqiques et 
comportementales qui perturbent la conduite automobile. Une 
reduction des accidents de la voie publique passe par I'arret 
du cannabis. 


de cannabis est pourvoyeuse d’effets agreables, recher- 
ches ou non desires ; lors des usages suivants, ces effets 
peuvent s’attenuer (cette tolerance pharmacodynamique 
est liee a l’adaptation des recepteurs centraux aux canna- 
binoides). Les effets de l’intoxication sont essentiellement 
« centraux », neuropsychiatriques. Le delai de survenue 
des effets est rapide en cas de cannabis fume, alors qu’il 
est retarde et variable, selon les individus, en cas d’inges- 
tion de constituants du cannabis. 

Sous sa forme mineure, l’intoxication cannabique aigue 
entraine une ivresse legere, euphorique et onirogene, asso- 
ciee a une somnolence. Devolution breve et habituelle- 
ment sans consequence, elle est recherchee par l’utilisa- 
teur. II peut s’y ajouter quelques signes somatiques 
habituellement mineurs, des crampes epigastriques, une 
hyperhemie conjonctivale transitoire, mais tres evocatrice 
d’une prise de cannabis. La dilatation pupillaire est tres 
inconstante et moderee ; en revanche, la lenteur de la cons- 
triction pupillaire aux effets de la lumiere est plus frequem- 
ment retrouvee. Un nystagmus est rarement present en cas 
d’intoxication mineure. Pour des doses plus importantes 
ou chez des sujets plus sensibles aux effets des cannabi- 
noi'des, les perturbations neuropsychiques sont plus inten- 
ses. Le deroulement chronologique de « l’ivresse canna- 
bique » est decrit depuis longtemps : apres une phase de 
bien-etre, parfois associee a des perceptions accentuees, 
des illusions sensorielles et d’eventuelles hallucinations 
(ou pseudo-hallucinations), une sensation de calme, suivie 
d’endormissement, apparait. Un trouble de revaluation de 
l’ecoulement du temps est frequent : « la mesure du temps 
est abolie ». A ce tableau clinique peuvent s’ajouter des 
manifestations anxieuses, une irritabilite majoree par des 
troubles mnesiques ou une desorientation temporo-spa- 
tiale. En plus des effets objectives lors de tests neuro- 
psychologiques, comme les troubles perceptifs, psychomo- 
teurs et cognitifs, des signes subjectifs sont deceits par les 
usagers, comme une hypersensorialite, une sensation 
d’exacerbation des sens et une « stereovision ». 

Pour un niveau niodere d’intoxication, le sujet a une 
desinhibition, une labilite de Fhumeur avec acces de rires. 


pouvant s’assortir d’elements hypomaniaques. Parfois, ces 
acces sont suivis de manifestations depressives. Si un exa- 
men neuropsychologique etait pratique lors de Fintoxica- 
tion, il montrerait des troubles de la memoire a court terme 
et de l’attention, un temps de reaction augmente ainsi 
qu’une incapacite a accomplir des taches multiples simulta- 
nees. Les perturbations du calcul mental et de la memoire 
sont correlees aux concentrations plasmatiques de THC. 

Lorsque /’intoxication est plus importante, apparais- 
sent une dysphorie, des troubles du langage avec dysar- 
thrie, une bradypnee, une atteinte de la coordination 
motrice evocatrice d’un syndrome cerebelleux, une fai- 
blesse musculaire associee ou non a un tremblement, des 
secousses myocloniques. La dilatation pupillaire est 
inconstante ; si elle existe, elle est habituellement mode- 
ree. Si le diametre pupillaire est tres augmente, il faut 
rechercher la responsabihte d’un autre toxique. Il n’est pas 
constate de troubles de la conscience chez l’adulte : ces 
symptomes semblent tres rares et correspondent a des 
prises importantes de cannabis, en particulier en cas d’in- 
gestion (space cakes . . .). La rarete de ces cas justifie, devant 
des tableaux cliniques graves d’intoxication, la recherche 
de prise d’autres toxiques (seuls ou associes au cannabis) 
pouvant expliquer ces symptomes (alcool ethylique, 
ecstasy, hallucinogenes) ou de medicaments associes. 

11 n’a pas ete publie de cas de deces apres intoxication 
aigue isolee de THC (cannabis fume) : il n’y a done pas de 
dose toxique letale (ni de concentration sanguine cor- 
respondante) connue chez l’homme. L’ingestion de 
300 mL de preparation aqueuse a base de feuilles de can- 
nabis (bhang) a ete signalee en Inde comme mortelle chez 
un patient ayant une pathologie valvulaire cardiaque, mais 
on manque de donnees precises sur ce cas. 1 

Apres I'arret de prise de cannabis, les principaux 
effets persistants somatiques et psychocomportementaux 
disparaissent relativement rapidement, en quelques heu- 
res, 2 alors que les metabohtes inactifs des cannabinoides 
peuvent etre retrouves longtemps apres dans les urines. 
Les variations cardiovasculaires, la lenteur du reflexe 
pupillaire et les variations de poursuite oculaire regres- 
sent dans les heures qui suivent I’arret du THC. 

Signes d'impregnation cannabique 
a I'occasion d'un accident de la voie publique 

Le medecin peut avoir I’occasion d’examiner en 
urgence un patient victime ou responsable d’un accident 
de la voie publique. Une intoxication ethylique ne doit pas 
(carter la possibility d’une association de plus en plus fre- 
quente avec la prise de cannabis ; dans le cas de l’associa- 
tion, les roles respectifs des deux substances seront diffi- 
ciles a repartir d’autant que les etudes comportementales 
experimentales montrent de grandes differences d’effet 
entre les consommateurs chroniques et les usagers episo- 
diques de cannabis. 3 L’impregnation cannabique est une 
hypothese diagnostique facile a evoquer en cas d’etat 
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manifeste d’ebriete, alors que l’ethylotest est negatif. 
L’examen clinique soigneux permet la recherche d’un syn- 
drome cerebelleux (marche ebrieuse, coordination), d’un 
syndrome vestibulaire central ou d’un nystagmus isole. 
Secondairement, les analyses biologiques permettent de 
preciser s’il s’agit d’une intoxication cannabique aigue, ou 
d’une prise ancienne de cannabis sans rapport avec les 
signes cliniques constates. La question de son role even- 
tuel dans la survenue de l’accident est rapidement posee : 
le cannabis affecte le controle de la trajectoire automobile 
en augmentant les fluctuations du controle lateral (ecart 
par rapport a la bordure de la voie), ainsi que la distance 
de freinage. Malgre les nombreuses controverses, il sem- 
ble bien exister un consensus : le cannabis augmente le 
risque relatif de survenue d’accident de la voie publique. 4 

Cas particulier de I'intoxication accidentelle 
chez I’enfant 

Une ingestion accidentelle de cannabis par un enfant 
(cigarette ou tout autre produit contenant du THC) peut 
entrainer des troubles de la conscience avec hypotonie gene- 
ralisee et mydriase. Dans quelques cas settlement, l’ingestion 
massive de THC chez le jeune enfant a ete suivie de troubles 
de la conscience avec depression respiratoire et coma. 5,6 La 
decouverte de fragments du « joint » dans la bouche de l’en- 
fant oriente souvent vers le diagnostic d’intoxication. Les 
troubles neuropsychiatriques constates peuvent etre lies a 
l’absorption du THC, mais aussi a celle des differents consti- 
tuants du tabac ingere, souvent associe dans le « joint ». 

La consommation de cannabis doit etre recherchee 
dans d’autres circonstances chniques. 

Troubles cardiovasculaires 

Une syncope orthostatique 

Une syncope orthostatique de cause non precisee, une 
tachycardie, 7 ou une hypotension peuvent etre observees 
chez un patient ayant fume du cannabis peu de temps aupa- 
ravant. Le plus souvent, l’hypotension orthostatique (attii- 
buee a une vasodilatation peripherique parfois associee a 
une hypersudation ou a des cephalees) est associee a une 
hyperhemie conjonctivale et aux signes neuropsychiques 
de I’intoxication cannabique : la notion de prise recente de 
cannabis permet d’attribuer a cette substance ces perturba- 
tions cardiovasculaires associees. Le risque de syncope 
orthostatique cannabique a ete recemment confirme au 
cours d’une etude experimentale humaine avec tachycardie 
au lever, suivie d’une bradycardie et d’une hypotension 
arterielle conduisant a un hypodebit cerebral. 8 La diminu- 
tion de la vitesse du flux arteriel cerebral a pu etre evaluee 
au moyen d’un doppler transcranien. Une hypertension 
arterielle en position couchee est plus rarement constatee. H 
esttres rare que des manifestations plus graves etplus dura- 
bles surviennent : 9 dans ces demiers cas, la recherche d’une 


autre cause doit etre activement menee. Lors d’une prise 
chronique, il est constate une relative bradycardie (diminu- 
tion du tonus sympathique central). 

Une arterite authentique 

Une arteiiopathie inhabituelle chez le sujet jeune doit 
faire rechercher une intoxication cannabique chronique. 
Les effets vasculaires aigus et chroniques du cannabis sont 
complexes : ils peuvent etre lies aux effets du THC, mais 
aussi aux nombreux autres constituants de la fumee de 
cannabis (cannabidiol. . .). Les roles du monoxyde de car- 
bone (CO) et des hydrocarbures aromatiques polycy- 
diques dans la survenue de lesions endotheliales et athe- 
rosderotiques, bien decrites lors du tabagisme, sont moins 
signales au cours du cannabisme, alors que la carboxyhe- 
moglobine (HbCO) est augmentee sous cannabis et que 
les hydrocarbures sont plus inhales en cas de cannabisme 
qu’avec la fumee de tabac. 10 Ces lesions vasculaires peu- 
vent aussi etre dues aux consequences du tabagisme asso- 
de. Le nombre de cas pubhes d’arteriopadiies associees au 
cannabis est encore limite ; cette question n’a pas ete soule- 
vee par les auteurs americains, alors qu’il existe de nomb- 
reux sujets ayant fume le seul cannabis (marijuana) sans 
aj outer de tabac. Cependant, il existe des publications en 
nombre croissant en France 11 « d’arterites cannabiques » et 
en Allemagne 12 chez des consommateurs moderes de 
tabac, mais aussi usagers chroniques de cannabis. La 
symptomatologie clinique et radiologique est tres proche 
de la thrombo-angeite obliterante ou maladie de Buerger. 
La question de la responsabilite du cannabis, du THC et 
meme des produits de coupe reste posee pour ces cas. Il est 
important de faire le diagnostic etiologique, car l’arret du 
cannabis peut etre suivi d’une guerison. 

Un accident ischemique arteriel ? 

Le cannabis augmente-t-il le risque d’accidents vascu- 
laires ? La question est serieusement posee depuis long- 
temps, meme s’il n’y a pas de reponse de certitude. Dix 
minutes apres la prise de cannabis, la frequence et le debit 
cardiaques augmentent : 7 la tachycardie initiale induite 
par le cannabis peut etre responsable de palpitations ou 
d’une reduction de la tolerance a l’effort chez des patients 
atteints de maladie coronaire. 13 L’augmentation de 
l’HbCO lors de l’usage du cannabis peut participer aux 
perturbations cardiovasculaires. La prise de cannabis a ete 
recherchee chez 3 882 patients ayant eu un infarctus myo- 
cardique. 14 II a pu etre etabli que ce risque etait 4,8 fois 
plus eleve (intervalle de confiance |1C] 95 % : 2,4 a 9,5) 
durant les 60 minutes suivant l’usage de cannabis. 11 est 
necessaire que cette etude soit confirmee ou infirmee par 
d’autres enquetes. Cette ischemie pourrait etre bee a 
l’augmentation de la consommation myocardique d’oxy- 
gene : l’infarctus myocardique surviendrait chez des 
patients predisposes ayant prealablement un angor stable 
chronique. Certains auteurs 15 incluent la prise recente de 
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CANID EFF E TS SOM A TIQUES LI ES AU CANNABI S 


Comment evaluer la dangerosite routiere du cannabis ? 


A u cours des annees 1990, les cannabi- 
noides apparaissent au premier rang 
des drogues illicites detectees lors 
d'investigations aupres de conducteurs, 
qu'ils soient ou non impliques dans des acci- 
dents. En France, comme dans bon nombre 
d'autres pays, la presence de cannabis est 
constatee chez plus d'un conducteur acci- 
dents sur 10, et la question de la dangerosite 
routiere du produit se pose d'autant plus 
que la consommation tend a augmenter. 

LE CANNABIS AFFECTE 
LA CONDUITE AUTOMOBILE 

Les effets de la consommation de canna- 
bis sur des facultes utiles a la conduite ont 
ete Studies a partir d’Studes expSrimentales 
en laboratoire (tests sensoriels, tests psycho- 
moteurs, tests sur simulateur) ou d’observa- 
tions en situation de conduite rSelle. 1 L’en- 
semble des rSsultats rSvele une nette 
dStSrioration de certaines facultSs sous (’in- 
fluence du cannabis : capacitS de controle 
d'une trajectoire amoindrie, temps de dSci- 
sion allongSs, mScanismes d'attention en 
dSficit, rSponses en situation d'urgence 
dStSriorSes ou inappropriSes. Sur simula- 
teur ou en situation rSelle, les effets sont 
parfois peu sensibles, et le sont gSnSrale- 
ment plus nettement aux fortes doses. Tou- 
tefois, les conducteurs conscients d’une 


diminution de leurs capacites modifieraient 
leur comportement en consequence par une 
moindre prise de risque : ils allongeraient les 
distances entre les voitures sur autoroute, 
seraient moins enclins a depasser, et roule- 
raient a des vitesses moindres. Les effets 
defavorables du cannabis sur la conduite 
peuvent ainsi apparattre relativement res- 
treints en situation normale, mais il est des 
situations ou I'influence de la consommation 
de cannabis peut etre tres dangereuse : les 
situations d'urgence, la conduite prolongee 
monotone, et le melange avec d'autres dro- 
gues, particulierement I'alcool. 

LE RISQUE D'ACCIDENT LIE 

AU CANNABIS EST ENCORE MAL 

QUANTIFIE 

Malgre la presomption de dangerosite du 
cannabis, les experts ne parviennent pas a 
un accord sur la quantification de ce facteur 
de risque avec un niveau de confiance suffi- 
sant. Dans les enquetes sur les sujets acci- 
dentes, ces derniers sont soumis a un prele- 
vement de sang ou d’urine (parfois les deux) 
et le cannabis est detecte par recherche et 
dosage du tetrahydrocannabinol (THC) 
dans le sang, ou de son metabolite, I’acide 
tetrahydrocannabinoique (THC-COOH), 
dans le sang ou dans I’urine. L’une des diffi- 
culties fondamentales auxquelles se heur- 


tent les epidemiologistes est I’absence de 
relation synchrone entre la presence du 
cannabis (sang ou urine) et ses effets sur le 
comportement. Le niveau de THC peut etre 
proche de zero et I’effet prejudiciable perdu- 
rer, ou inversement les metabolites peuvent 
etre detectes bien apres que tout effet 
psychologique ou deteriorant des facultes a 
disparu. 2 L’autre difficulty importante est de 
constituer un echantillon temoin. De plus, 
I’alcool souvent consomme avec le cannabis 
est un facteur de confusion. Certaines equi- 
pes ont neanmoins tente d’etablir une rela- 
tion cannabis-accidents en utilisant une 
approche fondee sur I'analyse de la respon- 
sabilite. 3 Les recherches dans cette voie 
confirment I’importance du risque alcool, 
mais echouent globalement a demontrer un 
effet du cannabis seul sur le risque d'etre 
responsable d’un accident corporel ou mor- 
tel (en raison de la faiblesse des echan- 
tillons). Les etudes les plus recentes, toute- 
fois, confirment la dangerosite du melange 
alcool et cannabis et tendent a montrer une 
augmentation du risque aux fortes concen- 
trations de THC. Cela concernerait notam- 
ment la consommation de cannabis prece- 
dant immediatement la conduite et les 
consommations chroniques. Une des rares 
analyses cas-temoin realisees indique un 
risque 2 fois plus eleve d’accident mortel. 


cannabis dans les facteurs favorisants d’un infarctus myo- 
cardique. Des cas d’accidents vasculaires cerebraux sous 
cannabis sont signales, sans que l’on puisse en tirer de 
conclusion ; la survenue d’un infarctus cerebral ou cere- 
belleux, associe ou pas a un spasme arteriel, chez un 
jeune, necessite au moins de se poser la question de la 
responsabilite eventuelle de cette substance. 16 

Bronchite et troubles respiratoires 

Le THC a une activite broncho dilatatrice immediate et 
transitoire (environ 60 min). Cette action bronchodilata- 
trice, chez le volontaire sain 17 comme chez l’asthma- 
tique, 18 est liee a une action parasympatholytique periphe- 
rique : elle n’a pas d’interet therapeutique en raison des 
effets inflammatoires bronchiques du cannabis fume et de 
l’hyperreactivite bronchique secondaire ; ces signes 


inflammatoires se traduisent par la survenue d’une toux 
qui est liee a Faction directe du THC, mais aussi au poten- 
tiel irritant muqueux des produits de combustion (gou- 
drons associes). 19 De meme, la voix de ces fumeurs peut 
etre rauque en raison d’une laryngite chronique bee au 
cannabis fume. 

L’exposition chronique au cannabis chez les gros 
fumeurs entraine des perturbations bronchiques indiscuta- 
bles avec, cliniquement, bronchite chronique, toux, expec- 
toration et rales sibilants percus a l’auscultation dtoracique. 
Une etude neo-zelandaise a montre des signes fonctionnels 
bronchiques significativement plus frequents chez l’utilisa- 
teur reguher du cannabis que chez le non-fumeur. 20 Cer- 
tains signes broncho-pulmonaires cliniques et histolo- 
giques sont meme significativement plus frequents 21 chez 
les fumeurs de cannabis que chez les fumeurs de tabac, 
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LA QUESTION PARTICULIERE 

DES JEUNES 

Le surrisque des 15-24 ans s'observe dans 
tous les pays industrialises et motorises. La 
permanence du phenomene au sein de sys- 
temes politiques, economiques, legislatifs 
(ages d'acces, types de formation initiale, 
types de mesures visant la periode suivant 
I'obtention du permis de conduire) tres dif- 
ferents nous incite a rechercher ce qui est 
intrinsequement lie a cette periode de la vie 
et qui depasse les differences culturelles. 
Ainsi, les etudes detaillees d'accidents ont 
conduit a un scenario de I'accident mortel 
des jeunes conducteurs qui est quasiment le 
meme dans tous les pays : dans la nuit du 
samedi au dimanche, entre 1 et 6 heures du 
matin, trajet retour d'une sortie de week- 
end (discotheques, pubs, fetes, bals, soirees 
entre amis, etc.), accident a un seul vehicule 
implique, perte de controle en courbe, colli- 


sion frontale ou laterale avec un obstacle 
fixe. S'agissant des jeunes impliques, on y 
retrouve frequemment 6 principaux fac- 
teurs de risque : 1 2 3 4 1'alcool (present actuelle- 
ment dans environ 30 % des accidents mor- 
tels, chez les jeunes comme chez les 
adultes) ; les drogues illicites, et principale- 
ment le cannabis (present dans environ 
10 % des accidents mortels, ce facteur de 
risque, a la difference de I'alcool, est de 
maniere previsible plus lie a I'age et plus 
caracteristique des accidents des jeunes 
usagers) ; la fatigue (meme sans un recours 
massif aux psychotropes, un jeune qui a 
passe sa nuit a danser peut tout simplement 
etre fatigue et s'endormir au volant) ; la sur- 
occupation des vehicules (un aspect 
psychosocial tres caracteristique des styles 
de vie des 15-24 ans reside dans le fait de 
sortir en bande) ; la vitesse (ce dernier fac- 
teur n’est pas particulier aux accidents des 
jeunes, puisqu'il est un facteur general de 


I’insecurite routiere et un facteur general de 
gravite : en cas de choc, la gravite des 
lesions augmente toujours proportionnelle- 
ment a la vitesse pratiquee) ; I'absence de 
port de la ceinture de securite (dans les tra- 
jets retour de discotheques, le non-attache- 
ment est encore trop souvent la regie...). 
Face a ces 6 facteurs de risque, il s'agit done 
de trouver diverses interfaces entre le jeune 
et le danger, avant et apres le permis. 

Jean-Pascal Assailly, Marie-Berthe Biecheler 

Institut national de recherche sur les transports 
et leur securite (INRETS), 94114 Arcueil Cedex. 
Courriel : assailly@inrets.fr ; biecheler@inrets.fr 
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tous, sujets americains ages de moins de 40 ans. L’atteinte 
bronchique histologique est confirmee. 22,23 Des etudes 
experimentales ont montre que le cannabis fume perturbe 
l’activite macrophagique alveolaire pulmonaire normale et 
celle du « tapis dliaire » bronchique qui permet l’evacuation 
des particules inhalees. Outre ces effets broncho-pulmonai- 
res, des cas isoles de pneumothorax, 24 de pneumomedias- 
tin, 25 ou de « bulle pulmonaire » (emphyseme paraseptal) 
ont ete associes a l’usage de cannabis. Ces cas rares pour- 
raient etre lies a un barotraumatisme secondaire a Finhala- 
tion profonde de fumee, a glotte fermee. 

En revanche, une alteration de la fonction respiratoire 
(ventilation evaluee par le rapport volume expiratoire 
maximal par seconde/capacite vitale [VEMS/CV] ; diffu- 
sion alveolo-capillaire) est un sujet controverse. Les etu- 
des sont contradictoires et la responsabilite du tabagisme 


associe souvent insuffisamment precisee. Certains auteurs 
decelent un facteur aggravant du cannabis, 20 ' 21 alors que 
d’autres ne trouvent pas de declin, au cours du temps, 
attribuable a celui-ci. 4 26,27 

Perturbations cognitives 

Elies font l’objet d’un chapitre specifique de la mono- 
graphic ( v . page 23). 

Modification du comportement alimentaire 

Les troubles du comportement alimentaire, la bouli- 
mie, l’anorexie, Faugmentation des cas d’obesite chez les 
jeunes Occidentaux sont des motifs frequents de consul- 
tation. Le cannabisme et le tabagisme sont-ils suffisam- 
ment pris en compte chez ces consultants ? Les effets du 
cannabis sur le comportement alimentaire sont meconnus 
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des patients, d’autant plus que l’association tres frequente 
du tabac au cannabis masque les effets de celui-ci sur l’ap- 
petit. Le cannabis augmente l’appetit. Un raisonnement 
simpliste serait d’estimer que les effets orexigenes du can- 
nabis ne se manifestent pas en raison des effets anorexige- 
nes du tabagisme associe. L’effet orexigene a ete recher- 
che par certains patients sideens cachectiques qui ont 
repris leur consommation de « joints ». Cet effet est 
confirme a contrario par les essais cliniques actuels des 
antagonistes des recepteurs aux cannabinoi'des comme 
d’eventuels anorexigenes chez les obeses. II est done sou- 
haitable, devant un trouble du comportement alimentaire 
de rechercher les modalites de consommation tabagique 
et cannabique. Pour chaque patient, une analyse precise 
de la chronologie des consommations de cannabis et de 
tabac, du comportement alimentaire et des courbes de 
poids peut etre tres instructive. Devant une prise de poids 
non souhaitee, un patient peut arreter Tusage du canna- 
bis, ce qui est doublement benefique pour sa sante. 
Devant la persistance d’une relative surcharge ponderale, 
malgre barret du cannabis, le patient risque d’augmenter 
son tabagisme a des fins anorexigenes ; ce comportement 
doit etre evite. 

Autres effets 

Les effets oculaires sont frequents avec des « yeux rou- 
ges » par vasodilatation et irritation conjonctivales ; une 
mydriase inconstante est presente, surtout en cas d’inges- 
tion massive. Un nystagmus et une photophobie sont rare- 
ment signales. Le sujet peut se plaindre de secheresse buc- 
cale par diminution de la secretion salivaire, de troubles 
digestifs par reduction de la motricite intestinale. Plus rare- 
ment, peuvent survenir des vomissements et une diarrhee 
lors d’une prise importante de cannabis. Une retention 
d’uiine, une reaction anaphylactoide et une eruption cuta- 
nee ont ete decrites. Ces differents effets, plus frequents en 
debut de prise, peuvent neanmoins survenir en cas de 
consommation chronique. 

Des cas isoles de troubles de la thermoregulation ont ete 
observes : hypothermie chez l’enfant lors d’ingestion mas- 
sive, 5 hyperthermie chez l’adulte fumant du cannabis. Les 
cas d’hyperthermie, ou de fievre, doivent faire rechercher 
d’autres causes non toxiques, ainsi qu’une eventuelle inlia- 
lation associee d’agents infectieux, comme e’est parfois le 
cas avec du cannabis contamine par Aspergillus fumigatus . 28 

CERTITUDES ET DOUTES SUR LES EFFETS 
SQMATIQUES DU CANNABIS 


Le cannabis fume a un risque cancerogene 

Goudrons et autres derives de la pyrolyse du cannabis 

Les goudrons issus de la combustion du cannabis 
entrainent, apres application experimentale sur la peau de 
souris, une metaplasie des glandes sebacees et des modifi- 


cations cellulaires evocatrices d’un potentiel effet cancero- 
gene. 29 Ces goudrons seraientplus cancerogenes que ceux 
induits par la combustion du tabac (Jaffe, 1990) 30? , en rai- 
son de leur plus grande quantite et de leur mode d’inhala- 
tion plus important quand le cannabis est fume. 

Les goudrons sont presents dans la fumee d’une ciga- 
rette de cannabis a des quantities variables, comprises entre 
40 et 56 mg/cigarette, alors que la dose maximale admissi- 
ble pour une cigarette europeenne de tabac est de 12 mg. 
Le pourcentage moyen (plus de 80 %) de goudron inhale 
et depose dans les poumons apres cannabis fume est plus 
eleve qu’apres tabac fume (64 °/o). 30 Lorsque les cigarettes 
de cannabis sont moins concentrees en THC (1,77 % au 
lieu de 3,95 %), le depot pulmonaire de goudrons aug- 
mente encore, dans des proportions certes limitees : 30 une 
des explications pourrait etre une plus grande inhalation 
de fumee en cas de moindre concentration en THC dans la 
fumee de cigarettes. Ce depot est d’environ 3 fois supe- 
rieur a celui induit par la fumee de tabac 10 Les effets bron- 
cho dilatateurs transitoires du THC pourraient etre un fac- 
teur supplementaire de retention de ces goudrons. La 
presence, en grande concentration, de composes cancerige- 
nes (benzopyrene, benzanthracene, nitrosamines, aldehy- 
des) retrouves dans la fumee de cannabis pourrait expliquer 
l’augmentation des cas publies de cancers broncho-pulmo- 
naires et des voies aerodigestives superieures. En effet, ces 
substances favorisent tous les stades de la cancerogenese : 
ce sont des agents initiateurs (benzopyrene, dibenzopy- 
rene), responsables de la modification du genome, mais 
aussi des agents promoteurs (derives phenoliques, naphta- 
lene, benzopyralene). Dans les goudrons du cannabis, la 
concentration du benzopyrene (2,9 p.g/100 cigarettes), 
comme celle d’autres hydrocarbures, est plus elevee que 
celle dans le tabac fume (benzopyrene dose a 1,7 pg/100 
cigarettes). Le benzopyrene, hydrocarbure polycyclique 
aromatique, se lie preferentiellement au gene suppresseur 
humainy?53 : la proliferation tumorale est done favorisee. 31 

Cannabis et cancerogenese 

he 5— 9 -trans-tetrahydrocannabinol (THC) 

Selon la majorite des auteurs, le THC n’est pas consi- 
dere comme mutagene. 32 In vitro, a des concentrations 
elevees (jusqu’a 10‘ 3 M), il n’a pas d’effet sur la synthese 
d’ADN des lymphocytes humains normaux. Administre 
par voie digestive, meme a doses elevees, il n’a pas eu d’ef- 
fet cancerogene observe, lors de prises prolongees, chez le 
rat (duree du suivi : 2 ans) et la souris. 33 

Le cannabis fame 

Le cannabis fume est depuis longtemps suspecte d’etre 
cancerogene (cancer de la langue, des voies aeriennes supe- 
rieures et des bronches). Il est neanmoins difficile d’evaluer 
precisement le potentiel cancerogene de chaque substance 
psychoactive contenue dans le cannabis, celui des nom- 
breux produits de combustion presents dans la fumee et de 
toutes les substances associees (produits de coupe. . .). 
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Sur le plan experimental, les proprietes mutagenes de 
la fumee de cannabis ont ete montrees in vitro et in vivo. 34 
Ces etudes ont conceme le test d’Ames sur Salmonella 
typhimurium. La mutagenicite induite par la fumee de 
cannabis est plus manifeste, en presence d’homogenats 
hepatiques, suggerant le role d’eventuels facteurs induc- 
teurs hepatiques. 35 En raison de leur structure cyclique, 
les cannabinoides du cannabis sont pourvoyeurs, lors de 
la combustion, d’une quantite importante d’hydrocarbu- 
res polycycliques aromatiques, ce qui explique leur plus 
grande presence dans la fumee de cannabis que dans celle 
de tabac. 36 

Chez les fumeurs de cannabis, des effets mutagenes 
cellulaires sont retrouves : la prevalence de certains bio- 
marqueurs (detection immunohistochimique) evocateurs 
d’une mutagenese est superieure a celle des sujets- 
temoins. Les modifications de l’epithelium bronchique 
surviennent pour un petit nombre (3 a 4) de cigarettes de 
cannabis fumees (ces modifications sont notees pour un 
tabagisme de 20 cigarettes et plus). 23 Le remplacement 
des cellules ciliees par des cellules mucosecretantes 
hyperplasiques ou un epithelium metaplasique squameux 
peut expliquer les symptomes de bronchite chronique : 
ces cellules sont des precurseurs d’un cancer bronchoge- 
nique. 26 L’ augmentation de l’expression dans l’epithelium 
bronchique de divers marqueurs associes a un risque 
eleve de cancer bronchique est rapporte chez les patients 
exposes a la fumee du cannabis. 37 L’expression accentuee 
du recepteur a l’EGF ( epidermal growth factor receptor} et 
du Ki-67 (marqueur de la proliferation cellulaire), dans 
repithelium bronchique de ces patients, est assodee a une 
majoration du risque de cancer. La prevalence de ces mar- 
queurs est superieure chez les fumeurs exclusifs de can- 
nabis par rapport aux fumeurs de tabac et aux non- 
fumeurs. Chez 1 1 % des patients fumeurs de cannabis et 
de tabac, le gene p53, gene suppresseur codant la proteine 
p53, est mute et s’exprime anormalement. Ce gene p53, 
altere, perd son role protecteur contre la proliferation cel- 
lulaire maligne. 

Des cas de cancer de la langue, de l’amygdale mais 
aussi du larynx et des voies aeriennes superieures ont ete 
signales, depuis les annees 1980, chez les fumeurs de can- 
nabis et de tabac associe, et meme chez certains jeunes 
fumeurs exclusifs de cannabis. La localisation de ces can- 
cers chez des sujets jeunes et la frequence de carcinomes a 
cellules squameuses ont attire l’attention des auteurs, mal- 
gre l’existence d’un ethylotabagisme souvent associe. 38 ' 40 
Ces demiers estiment que le cannabis pourrait raccourcir 
la latence de developpement du cancer. 

Les etudes epidemiologiques ont une grande impor- 
tance, alors qu’une population jeune est largement expo- 
see au cannabis (nombre souvent faible ou modere de 
cigarettes par jour ou par semaine, duree d’exposition 
reputee moins longue que pour le tabac) et au tabac 
(nombre souvent eleve de cigarettes, duree prolongee 


d’exposition). Dans une etude cas-temoins, comparant 
173 patients souffrant d’un cancer de la tete et du cou a 
176 patients-temoins, l’usage du cannabis est assode a un 
risque significativement augmente de cancer. 41 Ce risque 
augmente encore (relation dose-effet) avec la frequence 
de prise, le nombre d’annees d’exposition, avec des ajus- 
tements pour de nombreux facteurs de confusion poten- 
tiels. Lorsque la frequence est superieure a une dgarette 
de cannabis par jour et que la consommation dure plus de 
5 ans, le risque de cancer augmente nettement. La plus 
forte prevalence de l’usage du cannabis fume est observee 
chez les patients ayant un carcinome epidermoide du 
larynx ou de la langue. Une fois ajuste sur le sexe, l’age, la 
race, le niveau educatif, l’ethylisme chronique, le nombre 
de paquets-annees de tabagisme et le tabagisme passif, 
X odds ratio (OR) estime pour l’effet de l’usage du cannabis 
sur les cancers des voies aeriennes et digestives superieu- 
res est de 2,6 (IC a 95 % : 1,1 a 6,6). Les effets du cannabis 
et du tabac sont multiplicatifs. Dans une autre etude cas- 
temoins, en Tunisie, comparant 110 patients atteints de 
cancer bronchique a 110 patients-temoins apparies sur 
l’age, le sexe et la consommation de tabac (5 cigarettes par 
jour, en moyenne), l’usage du cannabis etait associe a un 
risque significativement augmente de cancer (OR de 8,2 ; 
IC a 95%: 1,3 a 15,5). 42 

D’apres l’analyse des differents constituants de la 
fumee de cannabis et de la maniere de fumer, une exposi- 
tion journaliere a 1 ou 2 de ces cigarettes est suffisante 
pour augmenter le risque de cancer bronchique. 10 

Des effets immunodepresseurs non prouves 

En raison de donnees experimentales animales mon- 
trant une plus grande mortalite des animaux ayant eu une 
administration de cannabinoides et exposes a une bacte- 
rie ( Legionella pneumophila ), une susceptibilite aux infec- 
tions a ete recherchee chez les fumeurs de cannabis. 43 

Quelques donnees experimentales chez Fhomme, par- 
fois anciennes, montrent que l’immunite humorale et cel- 
lulaire n’est pas modifiee chez les fumeurs de cannabis. 
Dans l’espece humaine, il y a peu de travaux effectues a la 
recherche d’une association eventuelle entre une patholo- 
gic infectieuse et l’utilisation de cannabis. Une immuno- 
depression eventuelle pourrait induire une vulnerability 
en particuher pulmonaire. Dans le passe, plusieurs publi- 
cations de cas cliniques ont fait etat de complications 
infectieuses (aspergillose disseminee pulmonaire, favori- 
see par une contamination du cannabis) severes chez des 
patients fumeurs de cannabis mais aussi prealablement 
immunodeprimes. 

Une etude recente (Abrams et ah 2003 44 ) n’a pas mon- 
tre d’effets biologiques ou cliniques en faveur d’une majo- 
ration du risque infectieux chez des patients sideens usa- 
gers de cannabis ou de THC. 44 Une autre etude montre un 
risque augmente de pneumonie, dans la population abori- 
gene en Australie, en cas d’usage chronique de cannabis. 45 


47 
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3 0 U R LA PRATIQUE 


Avec tout jeune consultant, pourquoi ne pas dialoguer a 
propos des risques du cannabis ? 

■y Un tableau Clinique d'ivresse aigue, de syndrome cerebelleux 
aigu peut etre lie a la prise de cannabis, 
f II taut penser aux effets eventuels du cannabis devant une 
syncope orthostatique, une bronchite chronique ou des 
troubles cognitifs. L'arret du cannabis est la meilleure 
therapeutique. 

7 L'augmentation eventuelle du risque de cancer des voies 
aeriennes superieures parmi les jeunes generations depend 
du tabagisme et du cannabisme actuels. 

) On ne doit pas attendre la survenue de signes somatiques 
^impregnation chronique, d'un usage problematique de 
cannabis, voire une dependance averee pour s'inquieter de 
I'usage du cannabis par un patient. 

■y La prevention de toutes les pharmacodependances doit etre 
une priorite en France. 


D’autres etudes sontnecessaires pour affirmerou infirmer 
Dissociation du cannabisme avec la survenue de compli- 
cations infectieuses. 

Des effets endocriniens contestes 

Les publications anciennes 46 de cas de gynecomastie 
chez les grands fumeurs de cannabis ont justifie les nom- 
breuses etudes experimentales mais aussi cliniques ulte- 
rieures. 

Les anomalies biologiques sont bien repertoriees chez 
l’animal : on note ainsi, au cours de radministration chro- 
nique de THC, une diminution de la secretion de testoste- 
rone avec atrophie testiculaire des perturbations de la 
production de sperme, de sa mobilite et de sa viabilite. 

Chez l’homme, les modifications biologiques endocri- 
niennes du cannabis sont des donnees anciennes, mais 
les consequences cliniques sont souvent limitees et dis- 
cutees. Une consommation chronique importante de can- 
nabis a ete associee a une diminution du nombre de 
spermatozoides, sans preuve clinique actuelle d’hypofer- 
tibte chez ces personnes. 47 Diverses perturbations endo- 
crines (reduction des concentrations sanguines de tes- 
tosterone, d’hormones hypophysaires) ont ete 
affirmees 47,48 ou contestees. 49-50 Ces diminutions, lors- 
qu’elles surviennent, restent souvent a la limite de la nor- 
male. Malgre les donnees experimentales animales et les 
pubbcations chniques anciennes, par exemple de gyne- 
comastie, on peut constater l’absence quasi totale de 
pubbcations recentes signalant des troubles endocri- 
niens sous cannabis : une sous-notification des nouveaux 
cas eventuels est possible, mais la question de la relation 
entre modifications biologiques et signes cliniques reste 


posee. Dans un domaine proche, si les modifications du 
comportement sexuel animal ont bien ete explorees, le 
signalement d’un effet aphrodisiaque, 51 lors d’une prise 
unique de cannabis, et la suspicion d’eventuels troubles 
sexuels lors d une consommation chronique de THC 
n’ont pas ete suivis d’etudes cliniques pour confirmer ou 
infirmer ces effets. 


CONCLUSION 


Lorsqu’un jeune consulte, ou meme un moins 
jeune (!), le praticien doit penser a la prevention de la 
dependance cannabique et des complications somatiques 
et psychiatriques bees a son usage. Apres les annees 1960, 
les nouvelles generations de medecins ont ete conffon- 
tees a une augmentation rapide de la consommation ffan- 
gaise de cannabis et a une banalisation de son usage. La 
lutte contre le cannabisme, pour etre efficace, doit s’inte- 
grer a la prevention de la dependance a toutes les sub- 
stances psychoactives (nicotine du tabac, alcool ethyhque, 
opiaces, stimulants et medicaments) pour eviter les 
reports de l’une a l’autre, et les consommations multiples. 
L’information du grand public des risques d’accidents de 
la voie publique, mais aussi de cancers de l’arbre respira- 
toire devrait constituer un signal fort pour la population. 
Les complications bees au cannabis peuvent etre l’occa- 
sion d’instaurer un dialogue avec le consultant, dialogue 
qui ne se limitera pas « au somatique » ! ■ 


SUMMARY Adverse effects of marijuana 

When admitted in an emergency unit, young patients often present 
acute neurological effects of smoked marijuana. Other chronic 
adverse effects of marijuana are probably underestimated: postural 
syncope, arteritis, chronic bronchitis, amnesia. Marijuana may 
trigger a myocardial infarction and have a vasospastic effect. 
Marijuana has impairing effects on driving ability. Smoked 
marijuana is a potential respiratory tract carcinogen. 

Rev Prat 2005; 55 : 41-9 


Effets somatiques lies a la consommation 
de cannabis 

L'intoxication cannabique aigue se traduit par une ivresse aigue, un 
syndrome cerebelleux aigu, souvent associe a une hyperhemie 
conjonctivale et a des troubles psychiatriques. Devant certains 
symptomes ou pathologies (syncope orthostatique, arteriopathie 
atypique, infarctus myocardique, bronchite chronique, prise de 
poids inexpliquee, troubles cognitifs), la responsabilite eventuelle 
du cannabis peut etre sous-estimee. Les perturbations 
neuropsychologiques et comportementales d'une consommation 
chronique sont encore mal precisees. Les consequences cliniques 
d'eventuels effets endocrines et immunodepresseurs ne sont pas 
prouvees. Le cannabis expose a un risque majore d'accident de la 
voie publique et a celui de cancer. 
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